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図 1. 梯子状ポリエーテル天然物 








で四環性化合物１を、14 段階、総収率 17％、平均収率 88％で得ることに成功した。また同様に四環性ジオール７と





スキーム 1. 四環性⑴、七環性⑵、十環性(３a)人工梯子状ポリエーテルの合成 










鳴（SPR）法や NMR により、GXXXG モチーフと梯子状ポリエーテルの相互作用を、分子レベルで調べることが可
能になると期待される。 
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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 梯子状ポリエーテル化合物は、当初、食中毒の原因物質として発見され、その後、単細胞藻類の代謝産物として分
離・同定された生物活性天然有機化合物である。この種の化合物の大部分は強力な毒性を有しており、その発現機構
に興味が持たれているが詳細は不明である。鳥飼君は博士後期課程において、天然物を模したモデル化合物をデザイ
ンし、その効率的な合成法を開発した。すなわち、天然物に頻出する６員環エーテルを主体とし、部分的に７員環で
置換した化合物群を合成した。天然物の特徴を生かしつつも、四環部分の繰り返し構造を用いることで、物理化学的
性質が類似し、分子長の異なる一、四、七、十環性ポリエーテル骨格から構成される化合物群を調製した。 
 鳥飼君は、これら化合物を用いて膜タンパク質との相互作用を精査した。すなわち、多量体を形成することが知ら
れている膜タンパク質（グリコフォリンなど）に対する脱会合活性や不溶化能を調べた結果、四環性や七環性骨格に
疎水性側鎖を有する化合物に顕著な脱会合活性を認め、さらに、十環性化合物に膜タンパク質を不溶化させる作用を
見出した。これら知見は、天然の梯子状ポリエーテル生物毒の強力な生物作用の分子基盤解明の契機になると期待さ
れる。以上の研究成果は、天然物の作用機構解明にとどまらず、膜タンパク質の機能研究に有用な分子プローブの開
発に道を拓くものであり、学術的な意義も大きいといえる。以上のように、本論文は博士（理学）の学位論文として
十分価値あるものと認める。 
